














































知られる Porphyromonas gingivalis の口腔感染が
慢性的な炎症を引き起こすメカニズムについて多く
の検討が進められている8）．われわれは歯周組織か
ら浸出する歯肉溝滲出液（gingival crevicular ﬂuid : 





GCF 中では apoB 濃度が有意に増加していること
などを示してきた10）．酸化 LDL が歯周病における
歯周組織の炎症にも関与することが推測されたた





















































ている19）．small dense LDL は TGリッチなVLDL




















































































が多数検出されている．また Precursor Ion Scan












































































































lysoPC が生成する．これは短鎖型酸化 PC の短鎖
脂肪酸エステルが分子内で切断される化学的な生成
経路30）と，リポタンパク質結合性 phospholipase 







ており33），酸化 LDLの生成と Lp-PLA2 との関係は
いまだ解明されたとはいえない．銅酸化 LDL 生成
時の Lp-PLA2 の役割を解析するために，Lp-PLA2
図 3　 生体内酸化 LDL の構造解析のアプローチ．陰イオン交換カラ






ムは順相カラム（Inertsil SIL-100A, 3 µm, 2.1×150 mm），溶媒
はアセトニトリル /メタノール /水＝18/11/1（0.1％ギ酸アンモ










酸化 PC 抗体反応性の酸化 LDL の生成が有意に亢
進した（図 5）34）．この結果から，Lp-PLA2 は LDL
の酸化時に酸化 PC から lysoPC への変換を促進す





い35，36）．Lp-PLA2 は LDL の酸化により生成する酸





図 4　 （a）native LDL，（b）銅酸化 LDL，（c）DLH3 抗体で捕捉された in vivo 酸化 LDL に含
まれるコレステロールエステル（CholE）分子種のMS スペクトル．LC-ESI-MS/MS
（QTRAP5500）を用いた Precursor Ion Scan（m/z＝369）（図 2参照）により，CholE とそ
の酸化物の分子種を網羅的に測定した．横軸はm/z（電荷数あたりの分子量），縦軸はイオ
ン強度（検出されたイオンの個数）を示す．3つのサンプルでそれぞれ異なったCholE 分子
種が存在し，in vivo 酸化 LDLには多様な酸化CholE が含まれることがわかる．
図 5　 酸化 LDL 生成における Lp-PLA2 阻害剤の影響．












CholE の脂肪酸が lysoPC acyltransferase を介した







和脂肪酸含有 PCや CholE は，直接的な酸化を受け
て生成するだけでなく，酸化により生じた短鎖脂肪
酸側鎖を lysoPC や遊離 Chol に再アシル化するこ
とでも生成するといえる．
　当研究室での検討から，in vitro で調製した銅酸
化 LDLでは酸化 PCや lysoPC の産生と蓄積が顕著
だったが，生体内で生成した酸化 LDL では，生じ
た酸化 PCや lysoPC の蓄積は銅酸化 LDLに比べて
少なかった．LDL 中の PC の酸化で生じる lysoPC
は，生体内では LDL 粒子から遊離して循環血中の
アルブミンなどのタンパク質への結合，さらには
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